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Abstract of DE 4407875 (A1) 

A medicinal sponge (A) of biologically resorbable materials (BRM) is obtd. by reaction of the BRM (in 
aq. soln. at a concn. of 2-15 wt.%) with a crosslinking agent which contains aldehyde gps. (and is in aq. 
soln. at a concn. of 0.05-0.5 wt.%). The aq. soln. of BRM is mixed with the aq. soln. of the crosslinking 
agent and passed, using a pump, through a dispersion tube, with simultaneous passage of a gas (at 1-9 
bar pressure) through the tube. The resulting foam is drained off into a drying appts.. Also claimed is an 
appts.; (B)for prepn. of medicinal sponges from BRM, comprising a vessel (1) (with a stirring appts., a 
connection (2) for distilled water, and a connection (3) for the crosslinker soln.), a connection (5) for 
vapour, a sterile filter (4), a cooling vessel (6), a pump (7), a dispersion tube (8) (which contains filler 
(9)), a discharge support (10) (equipped with a thermoelement) and an appts. (15) for drying the 
sponge. A gas introduction appts., comprising a closed gas container (12), a regulator (13) and a sterile 
filter (14), is attached laterally between pump (7) and dispersion tube (8). 
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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

(S) Medizinischer Schwamm aus biologisch resorbierbaren Materialien, Verfahren und Vorrichtung zu dessen 
Herstellung 

@ Es werden neue medizinische Schwamme aus vernetzten, 
biologisch abbaubaren Materialien zur Wundbehandlung 
beschrieben, welche nur einen geringen Anteil an Vernet- 
zungsmitteln aufweisen und aus dunnwandigen Porenlamel- 
len offenzelliger Struktur mit einem hohen kapillaren Saug- 
vermogen gebildet werden. 




Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft medizinische Schwamme aus 
vernetzten, biologisch abbaubaren Materialien zur 
Wundbehandlung mit geringen Anteilen an Vernet- 5 
zungsmitteln und diinnwandigen Porenlamellen offen- 
zelliger Struktur sowie einem hohen kapillaren Saug- 
vermogen. 

In der Medizin werden Schwamme aus Gelatine, Kol- 
lagen oder Alginaten fur die Wundbehandlung einge- 10 
setzt. Sie werden in der Form von Platten, Folien, Wiir- 
feln oder Koni je nach Wundart und WundgroBe ver- 
wendet. Die Schwamme haben mehrere Funktionen. Sie 
bewirken vor allem als Haemostyptikum eine rasche 
Blutgerinnung, insbesondere bei diffusen Sickerblutun- 15 
gen. Die haemostyptische Wirkung von Gelatine und 
Kollagen beruht auf der spontanen Anlagerung von 
Thrombozyten an den Schwammwanden. Dies lost den 
komplexen BIutgerinnungsprozeB der Fibrinolyse aus. 
Die Schwamme saugen das Blut auf und stabilisieren 20 
mechanisch das darin gebildete Blutgerinsel (Koagu- 
lum). Deshalb werden die Schwamme als Fullmaterial 
nach chirurgischen Resektionen von Lunge-, Leber- und 
Nierengeweben in die Korperhohle eingesetzt In der 
Zahnmedizin werden Schwamm-Wurfel oder -Koni 25 
nach der Extraktion von Zahnen in die Alveole einge- 
legt. Fur groBflachige, offene Wunden eignen sich 
Schwammplatten oder Folien. Sie bewirken die Blu- 
tungsstillung und absorbieren das Wundsekret. 

Im Verlauf des Heilungsprozesses wird das Koagu- 30 
lum resorbiert und durch neues Gewebe (Bindegewebe, 
GefaBe, Kapillaren) ersetzt. Das Schwamm-Material 
muB biologisch resorbierbar sein. Eine entscheidende 
Voraussetzung fur die Optimierung des Heilungspro- 
zesses sind die Biokompatibilitat und die Resorptions- 35 
dauer der Schwamme. Sie sind abhangig von Material 
und Porenstruktur. Resorbierbare Schwamme aus Ge- 
latine, Kollagen und Alginaten sind Stand der Technik. 

Das Endprodukt muB steril und pyrogenfrei sein, um 
Infektionen oder Fremdkdrper-Reaktionen sicher aus- 40 
zuschlieBen. Dazu mtissen die Schwamme in alien Pro- 
duktionsschritten moglichst kontaminationsfrei ver- 
schaumt und konfektioniert werden. Das Endprodukt 
wird durch Hitze oder Strahlenbehandlung sterilisiert. 

Ein wichtiges Kriterium fur die haemostyptische Wir- 45 
kung der Schwamme ist eine offenzellige Porenstruktur, 
wobei die Poren einen moglichst kleinen Durchmesser 
von < 0,5 mm haben sollen, um eine moglichst hohe 
kapillare Saugkraft des Schwammes fiir Blut zu entwik- 
keln. Gleichzeitig diirfen die Zellwande nicht zu diinn 50 
sein, damit eine ausreichende Stabilitat bei Kompres- 
sion des Schwammes als Tamponade und zum Auffiillen 
der Korperlumina nach Resektionen gewahrleistet wird. 

Kollagen und Gelatine sind Proteine. Gelatine wird 
durch Hydrolyse von Kollagen hergestellt. Je nach Aus- 55 
gangsmaterial (Schweine-, Kalber-, Rinderhaut) und 
z. B. durch Hydrolyse mit Alkali oder Sauren entstehen 
Gelatine-Arten mit unterschiedlicher Proteinstruktur 
und unterschiedlichem Verschaumungs- und Resorp- 
tionsverhalten. Hochmolekulare Proteine des Kollagen eo 
k6nnen Fremdkdrper-Reaktionen ausldsen. Bei den 
vergleichsweise niedermolekularen Proteinen der Gela- 
tine ist dieses Risiko deutlich geringer. Deshalb wird 
Gelatine als Material fiir Schwamme bevorzugt 

Die analytischen Spezifikationen von medizinischen 65 
resorbierbaren Gelatineschwammen sind in den Phar- 
makopoen, insbesondere der USP XXII und der BP 93 
beschrieben, ebenso die Anforderungen an den Roh- 



875 Al 

2 

stoff Gelatine in der Europaischen Pharmakopoe II und 
dem Deutschen Arzneimittelbuch DAB 10. Gelatine- 
schwamme sind nach USP XXII und BP 93 durch die 
spezifische Wasseraufnahme, den Formaldehydgehalt 
und die Resorptionszeit in einer Pepsinlosung charakte- 
risiert. 

Die bekannten medizinischen Gelatineschwamme 
werden dadurch hergestellt, daB eine waBrige, formal- 
dehydhaltige Gelatinel6sung verschaumt wird. Der 
Schaum wird in Formen, z. B. plattenformige Schalen, 
gegossen. Die Trocknung erfolgt entweder an der Luft 
oder durch Gefriertrocknung. Der getrocknete Schaum 
wird in Platten, Folien oder Wiirfei geschnitten, verbli- 
stert und sterilisiert. 

Der Zusatz von Formaldehyd oder eines anderen Al- 
dehyds ist zur chernischen Vernetzung der Gelatineket- 
tenmolekiile zu einer stabilen Gerustmatrix erforder- 
lich. Die biologische Resorptionsgeschwindigkeit des 
Schwammes im menschlichen Korper ist eine Funktion 
des Formaldehydgehaltes, Bei niedrigem Formaldehyd- 
anteil ist die Schwammstruktur leicht zerst6rbar und 
lappig, d. h., der Schwamm nimmt nach Kompression 
und Entlastung nicht mehr sein Ausgangsvolumen ein. 
Mit zunehmendem Formaldehydgehalt bilden sich sta- 
bilere Porenlamellen. Die chemische Vernetzung der 
Proteinketten wird proportional zum Formaldehydge- 
halt erhoht. Der Schwamm wird kompressionsstabiler. 
Er wird im Korper mit zunehmendem Formaldehydge- 
halt jedoch langsamer abgebaut und resorbiert 

Wegen des bekannten Allergisierungs- und Kanzer- 
ogenitatspotentials muB die Formaldehydkonzentration 
auf ein Minimum beschrankt werden. Fiir die medizini- 
sche Qualitat der Schwamme ist die Porenstruktur ent- 
scheidend. Je feinporiger der offenzellige Schwamm ist, 
umso h6her ist die kapillare Saugkraft, insbesondere fur 
das viskose Blut und Wundsekrete. Im Vergleich zu 
groBporigen, dickwandigen Schaumstrukturen bewirkt 
die Erhohung der spezifischen Porenzahl/Volumen dun- 
nere Porenlamellen. Sie werden biologisch schneller ab- 
gebaut als dickwandige Poren. AuBerdem ist fur die 
haemostyptische Wirkung der Kontakt des Blutes mit 
einer moglichst groBen Gelatineflache erforderlich, um 
eine maximale Thrombozyten-Aggregation an den Po- 
renwanden zu erreichen und den GerinnungsprozeB 
auszul5sen. Die effektive Reaktionsflache ist proportio- 
nal zur Porenoberflache und damit zur Porenzahl pro 
Volumen. 

Stand der Technik zur Herstellung eines medizini- 
schen Schwammes ist die Verschaumung einer formal- 
dehydhaltigen Gelatinelosung in einem dynamischen 
Verfahren. Beim offenen dynamischen Verfahren wird 
eine formaldehydhaltige Gelatinelosung zu einem 
standfesten Schaum aufgeschlagen. Dazu werden die 
Losungen in einem offenen Behalter beispielsweise mit 
Ruhrbesen aufgeschlagen. Die Schwammstruktur ist ab- 
hangig von der Riihrergeometrie, der Rotationsge- 
schwindigkeit der Ruhrbesen und der Losungstempera- 
tur. Die minimale PorengroBe wird bei einer Dichte des 
nassen Schwammes von 0,15 g/cm 3 erreicht 

Ein weiterer Nachteil des Verfahrens ist die Herstel- 
lung in offenen Behaltern. Hierbei wird die Umgebungs- 
luft in den Schaum emulgiert, welche ein entsprechen- 
des Kontaminierungsrisiko durch Keime und Partikel 
aus der Luft einschiieBt. Ferner betragt der Zeitaufwand 
fur das Aufschlagen von ca. 3 Litem Gelatinel6sung 
mindestens 15 Minuten. Dadurch ist eine Kontamina- 
tion des nassen Schaumes auch bei Arbeiten unter asep- 
tischen Bedingungen, beispielsweise Laminar Flow, 
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nicht auszuschlieBen. 

Ein wesentlicher Nachteil dieses Aufschlagverfahrens 
ist ferner die Veranderung der Porenstruktur wahrend 
der Verarbeitung des Fertigschaumes. So wird aus 3 
Litem Losung ein Schaumvolumen von ca. 20 Litem 5 
geschlagen und dann in Formschalen gefuilt Das exakte 
und gleichmaBige Fflllen der Schaien ist zeitaufwendig 
und erfordert jeweiis 15—30 Minuten. Wahrend dieser 
Zeit zerf&Ilt der instabile Schaum teilweise und wird 
dadurch grobporiger. Gleichzeitig kuhlt der Schwamm 10 
bis in den Bereich der kritischen Geliertemparatur ab 
und ist nicht mehr vollstandig ausstreichfahig. Dies ist 
wegen der geringen Warmeleitfahigkeit des Schaumes 
auch durch Mantelthermostatisierung des Schaumbe- 
halters nicht zu vermeiden. 15 

Beispielsweise werden nach einem bekannten Verfah- 
ren zur Herstellung einer Charge Gelatineschwamm in 
einem thermostatisierten Behalter 60 Liter 7,5% ige Ge- 
latineldsung mit 0,5 % Formaldehyd bezogen auf die 
Einwaage an Gelatine versetzt. Aus diesem Ansatz wer- 20 
den jeweiis 3 Liter Losung entnommen und in einem 
offenen Kessel mit zwei Ruhrbesen und Planetengetrie- 
be innerhalb 15 Minuten auf geschlagen. AnschlieBend 
wird der Schaum in Formschalen abgefullt (Zeitauf- 
wand ca. 15 Minuten). Die Nettoproduktionsdauer einer 25 
Charge von 601 Losung erfordert insgesamt ca. 
5—6 Stunden. Die Produktion einer Charge erfolgt also 
nicht kontinuierlich, sondern in vielen Unterchargen. 
Die Reproduzierbarkeit und Homogenitat der Schaum- 
qualitat innerhalb einer Charge ist somit nicht gewahr- 30 
leistet 

Um die ausreichende Vernetzung des Schwammes 
mit dieser Technologie zu erzielen, sind minimale For- 
maldehydkonzentrationen von 0,4—0,6% erforderlich. 

Ein weiteres bekanntes Verfahren ist das dynamische 35 
Verschaumen der Gelatine- Formaldehyd- Ldsung in ei- 
nem geschlossenen Rotationsmixer mit Stator und ro- 
tierenden Stachelwalzen als Rotor. Dieses Verfahren 
ftihrt zu einem f einporigen Schaum, dessen Dichte einen 
Wert von 0,10 g/cm 3 nicht unterschreitet. Wahrend der 40 
Verschaumung erwarmen sich aber die Losung und der 
Rotationsmixer durch Druck und Reibung mit dem Di- 
spergiergas. Dies erfordert eine zusatzliche aufwendige 
Thermostatisierung zur Vermeidung von Anderungen 
der PorengrdBe im Bereich der Geliertemperatur der 45 
Gelatine. Die Kontaminationsgefahr fur den Schaum ist 
durch den geschlossenen Mischkopf zwar reduziert, je- 
doch ist die Sterilisation des Mischkopfes wegen der 
Wellendichtungen des Rotors problematisch. Zusatzlich 
besteht eine Kontaminationsgefahr durch Partikelab- 50 
rieb von Teilen des Rotationsmixers. 

Die bekannten medizinischen Schwamme weisen auf- 
grund der Herstellungsverfahren eine Reihe von Nach- 
teilen auf. Die erforderliche Sterilitat ist allein durch die 
Produktionsverfahren nicht sicherzustellen, vielmehr 55 
sind aufwendige Kontrolluntersuchungen der Sterilitat 
des Fertigproduktes erforderlich. Dies ftihrt zu hohen 
AusschuBquoten an fertigen Schwammen. 

Ferner ist die Homogenitat der Poren und die Forde- 
rung nach moglichst kleinen und offenzelligen Poren 60 
mit definierten Membranstarken durch die Herstel- 
lungsverfahren nach dem Stand der Technik nicht ge- 
wahrleistet Die GroBe und Homogenitat der Poren ist 
aber fur die haemostyptische Wirkung und fur die kon- 
trollierte biologische Resorption unbedingt erforder- 65 
lich. 

Ein weiterer Nachteil der medizinischen Schwamme 
nach dem Stand der Technik ist der Gehalt an Formal- 
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dehyd, welcher Konzentrationen von 0,4 bis 0,6 Gew.-°/o 
nicht unterschreiten darf. Nur mit diesen hohen Formal- 
dehydkonzentrationen sind die erforderlichen Parame- 
ter beziiglich Festigkeit, PorengroBe und Homogenitat 
der Poren zu erzielen. Durch den Formaldehydgehalt 
werden aber nachteilige pharmakologische Reaktionen 
im Korper verursacht. Dies sind unter anderem Allergi- 
sierungsreaktionen. Ferner verfiigt Formaldehyd uber 
krebserregendes Potential. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es daher, ei- 
nen medizinischen Schwamm zur Verfiigung zu stellen, 
der sich durch einen geringen Formaldehydgehalt aus- 
zeichnet und ferner eine groBe Anzahl von Poren pro 
Volumeneinheit aufweist und dessen Dichte moglichst 
klein ist. 

Die Erfindung betrifft somit einen medizinischen 
Schwamm aus bioiogisch resorbierbaren Materialien, 
der erhaitlich ist durch Umsetzung des bioiogisch resor- 
bierbaren Materials in waBriger Losung bei einer Kon- 
zentration von 2—15 Gew.-% mit einem Aldehydgrup- 
pen enthaltenden Vernetzungsmittel in waBriger Lo- 
sung bei einer Konzentration von 0,05— 0,5 Gew.-%, 
wobei man die waBrige Losung des bioiogisch resor- 
bierbaren Materials mit der waBrigen Losung des Ver- 
netzungsmittels vermischt und mittels einer Pumpe 
durch ein Dispergierrohr fordert unter gleichzeitigem 
Durchieiten eines mit einem Druck von 1 —9 bar beauf- 
schlagten Gases und den so erhaltenen Schaum in eine 
Trocknungsanlage abfullt. 

Die erfindungsgemaflen medizinischen Schwamme 
zeichnen sich dadurch aus, daB das Vernetzungsmittel 
zu einem wesentlich geringeren Prozentsatz dem Aus- 
gangsmaterial zugesetzt werden muB, um gleiche und 
bessere Verwendungseigenschaften der Schwamme ge- 
gentiber denen des Standes der Technik zu erzielen. Ein 
bevorzugtes Vernetzungsmittel ist Formaldehyd, wel- 
ches in Konzentrationen von 0,05 bis 0,5 Gew.-°/o einge- 
setzt wird. Bevorzugt sind Konzentrationen von 0,05 bis 
0,2 Gew.-%. 

Die erfindungsgemaBen medizinischen Schwamme 
weisen hochstens den halben Formaldehydgehalt auf 
wie Schwamme nach dem Stand der Technik. Die Ge- 
brauchseigenschaften entsprechen den Forderungen 
der Arzneibucher. So liegt beispielsweise die biologi- 
sche Resorbierbarkeit unter 21 Tagen. 

Als bioiogisch resorbierbare Materialien werden vor- 
zugsweise Gelatine, Kollagene, Allginate, Starken, Pek- 
tine, Hydrokolloide oder Mischungen aus diesen Mate- 
rialien eingesetzt. Die Konzentration der jeweiligen 
Stoffe in der Verarbeitungslosung liegen zwischen 2 und 
15 Gew,-%. 

Bevorzugt ist Gelatine, welche sauer oder alkalisch 
aufgeschlossen wurde und einen Bioomwert uber 200 
aufweist. Bevorzugt ist Gelatine mit einem Bioomwert 
uber 250. 

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ferner ein 
Verfahren zur Herstellung medizinischer Schwamme 
durch Verschaumen einer Mischung aus bioiogisch re- 
sorbierbaren Materialien und Aldehydgruppen enthal- 
tenden Vernetzungsmitteln, indem man die zu verschau- 
mende Mischung durch ein Dispergierrohr fordert, wel- 
ches Fiillkorper enthalt, und in die Mischung unter 
Druck ein Gas einblast, wodurch die Mischung ver- 
schaumt wird, und den enthaltenen Schaum in eine 
Trocknungsanlage abfullt. 

Diese Schaumungsverfahren sind aus der Lebensrnit- 
telindustrie bekannt. So werden Eischnee, oder Schlags- 
ahne in Misch- und Dispergierwerken durch Einbringen 
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von Luft oder andere geeignete Gase in die Eiklarld- 
sung oder Sahne nach GB-PS480 951 oder DE 
PS 34 18 338 hergestellt. Jedoch sind die Anforderungen 
an die Sterilitat und Homogenitat der Porenstruktur des 
Endproduktes sowie die Natur der Ausgangsprodukte 5 
und die chemischen Reaktionsmechanismen zur Bildung 
eines stabilen Schaumes wesentlich verschieden. 

Die erfindungsgemaBe Verschaumung der Mischung 
aus dem resorbierbaren Material und dem aldehydgrup- 
penenthaltenden Vernetzungsmittel erfolgt mit einem 10 
statischen Verfahren in einem Dispergierrohr. Das Di- 
spergierrohr hat eine Lange von 0,5 bis 3 m, vorzugs- 
weise eine Lange von 1,5 bis 2 m sowie einen inneren 
Durchmesser von 15 bis 60 mm, vorzugsweise 25 bis 
40 mm. 15 

Das Dispergierrohr ist mit Fullkorpern gefullt. Diese 
Ftillkdrper sind vorzugsweise in Form von Schrauben- 
federn ausgebildet und weisen eine Dimension von 
4x4 mm auf. 

Die zu verschaumende Mischung wird mittels einer 20 
Pumpe durch das Dispergierrohr gefdrdert. Diese For- 
derung erfolgt bevorzugt mittels einer Membranpumpe, 
welche eine Forderleistung von 40 bis 80 1 pro Stunde 
aufweist Bevorzugte Fdrderleistungen liegen zwischen 
55 und 70 1 pro Stunde. 25 

Zur Verschaumung werden unter Druck stehende 
Gase in das Dispergierrohr eingeblasen. Das Gas, vor- 
zugsweise Luft oder Stickstoff ist mit einem Druck von 
1 bis 9 bar beaufschlagt. Vorzugsweise liegt der Druck 
zwischen 5 und 7 bar. 30 

Oberraschenderweise ergibt das erfindungsgemaBe 
Herstellungsverfahren einen medizinischen Schwamm, 
der die gestellten Anforderungen erfullt und die Nach- 
teile der dynamischen Verfahren vermeidet. 

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ferner ei- 35 
ne Vorrichtung zur Hersteliung der erfindungsgemaBen 
medizinischen Schwamme aus biologisch resorbierba- 
ren Materialien. 

In Fig. 1 ist die Anordnung der Vorrichtung fur das 
erfindungsgemaBe Verfahren dargestellt Die Vorrich- 40 
tung besteht aus einem Behalter 1 mit Ruhrer, einem 
AnschluB 2 fur destilliertes, steriles Wasser, einem An- 
schluB 3 fur die Vernetzerlosung, einem Sterilfilter 4, 
einem AnschluB fur Dampf 5, einem Kuhlbehalter 6, 
einer Membranpumpe 7, einem Dispergierrohr 8, das 45 
mit Fullkorpern 9 gefullt ist, einem Auslaufstutzen 10 
mit Thermoelement 11, einem geschlossenen Gasbehal- 
ter 12, einer Regelvorrichtung zur Gasdosierung 13 und 
einem Sterilfilter 14, sowie einer Vorlage zur Trocknung 
15 des Schaumes. Der Mischbehalter 1 hat vorzugswei- 50 
se ein Volumen von 100 L Das Volumen der Gelatinelo- 
sung liegt vorzugsweise bei 50— 60 L Das Dispergier- 
rohr 8 besteht aus einer korrosionsstabilen Legierung 
und hat die Lange von 0,5— 3,0 m, vorzugsweise von 
1,5—2,5 in mit einem inneren Durchmesser von 55 
15— 60 mm, vorzugsweise 25-40 mm. Das Dispergier- 
rohr ist mit Fullkorpern 9 gefullt Sie haben vorzugswei- 
se die Geometrie von Schraubenfedern und Dimensio- 
nen von Durchmesser 4x4 mm, Sie bestehen vorzugs- 
weise aus einer korrosionsfesten Legierung. 60 

Das erfindungsgemaBe Verfahren hat gegeniiber dem 
offenen, dynamischen Aufschlagverfahren den Vorteil, 
daB es Inlinie beispielsweise mit HeiBdampf sterilisier- 
bar ist. Dieser wird uber den AnschluB 5 eingeleitet. Die 
Temperatur des austretenden Dampfes wird mit dem 65 
Thermoelement 1 1 gemessen und dokumentiert. 

Im Behalter 1 wird das biologisch resorbierbare Ma- 
terial in destilliertem, sterilem und pyrogenfreiem Was- 
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ser 2 gel6st und mit dem Vernetzungsmittel 3 oder mit 
anderen Stoffen durch Riihren gemischL Die Losung 
wird uber einen Sterilfilter 4 in einen Kuhlbehalter 6 
filtriert und hier auf die Verarbeitungstemperatur ober- 
halb des Gelierpunktes des Materials abgekuhlt. Mit 
einer Pumpe 7 wird die Ldsung kontinuierlich in das 
Dispergierrohr 8 gedruckt. 

Das Fdrder volumen der Losung wird dem Material 
entsprechend gewahlt. Am Eingang des Dispergierroh- 
res wird zur Losung Dispergiergas injiziert. Dazu wird 
das Gas 12 uber ein Dosierventil 13 und einen Sterilfilter 
14 geleitet An den spiralfederformigen Fullkorpern 9 
wird das Gas mit der Losung statisch verschaumt. Aus 
dem Auslaufstutzen 10 flieBt kontinuierlich ein ge- 
schlossenzelliger, feinporiger Schaum in die Trock- 
nungs vorlage 15. 

Die Porenstruktur laBt sich mit den Parametern der 
L6sungstemperatur, Fordermenge und -druck der Ld- 
sung, Dimension des Dispergierrohres, Geometrie der 
Fullkorper und dem Gasdruck bzw. Gasvolumen steu- 
ern. Die Steuerung der Anlage ist sehr einfach auf die 
Steuerung weniger Parameter zu reduzieren. Bei kon- 
stant eingesteliter Losungstemperatur und konstantem 
Fordervolumen wird als Variable der Gasdruck gere- 
gelt. Er liegt fur Luft oder Stickstoff im Bereich von 
1—9 bar, vorzugsweise bei der optimierten Dispergier- 
rohr- und Fiillkorpergeometrie bei einem Druck von 
5 — 7 bar. Die erfindungsgemaBe Dispergierrohr- und 
FuIlk5rpergeometrie hat aufgrund der kurzen Reak- 
tionsstrecke von 1,5—2,5 m den Vorteil, daB die Lasung 
wahrend der Dispersion nur minimal abkuhlt. Messun- 
gen des Schaums am Auslaufstutzen ergaben, daB der 
Temperaturabfall weniger als 1°C betragt. Damit wird 
eine gleichbleibende Qualitat der Porenstruktur inner- 
halb einer Charge im Gegensatz zur Hersteliung mit 
dem offenen Aufschlagverfahren erreicht. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren ist dadurch repro- 
duzierbar und somit validierbar. Der kontinuierlich er- 
zeugte Schaum wird sofort in die Trocknungsvorlage 15 
abgefullt und beispielsweise lyophilisiert. Dies ist mit 
der kontinuierlichen Hersteliung mit den bekannten dy- 
namischen Aufschlagverfahren nicht moglich. 

Es wurde gefunden, daB der mit dem erfindungsgema- 
Ben Verfahren hergestellte Schaum anfangs geschlos- 
senporig aus dem AbfQIlstutzen austritt, aufgrund der 
extrem dunnwandigen Porenlameilen schneil trocknet 
und wahrend der Wasserabgabe eine offenzellige Struk- 
tur mit hohem kapillaren Saugvermogen fur das Blut 
ausbildet 

Rasterelektronenmikroskopische Bilder zeigen, daB 
mit dem statischen Verfahren gegeniiber den Auf- 
schlagverfahren die Zahl der Poren pro Volumen um 
den Faktor 3—6 erhoht werden kann. Fig- 2 zeigt eine 
rasterelektronenmiskrokopische Aufnahme eines nach 
dem Aufschlagverfahren hergestellten bekannten medi- 
zinischen Schwammes, wahrend Fig. 3 eine unterglei- 
chen Bedingungen erzeugte Aufnahme eines erfin- 
dungsgemaBen medizinischen Schwammes zeigt. Es ist 
deutlich zu erkennen, daB der erfindungsgemaBe 
Schwamm eine homogene, fein- und offenporige Struk- 
tur mit einem sehr dunnwandigen Geiatinegeriist auf- 
weist. 

AuBerdem hat sich uberraschend gezeigt, daB durch 
die feinporigere Schwammstruktur der Formaldehyd- 
gehalt fur das erfindungsgemaBe Herstellungsverfahren 
von bisher 0,5% far das offene Aufschlagverfahren auf 
unter 0,1% fur das statische Verfahren gesenkt werden 
kann, ohne daB sich die Resorptionszeit oder die mecha- 
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nische Festigkeit des Schwammes verandern. Damit 
wird das Allergisierungs- und Karzinogenitatsrisiko 
durch das erforderliche Formaldehyd deutlich reduziert 
Das erfindungsgernaBe Verfahren bietet im Vergleich 
zurn offenen Aufschlagverfahren eine wesentliche Zeit- 5 
und Kostenersparnis bei der Produktion. Beim offenen 
Aufschlagverfahren wurden 60 1 Gelatinelosung diskon- 
tinuierlich in Einzelportionen zu 3 1 wahrend jeweils 
15—20 Minuten in insgesamt 5 — 6 Stunden aufgeschla- 
gen und in Formen gefuilt Mit dem statischen Verfah- 10 
ren werden 60 1 Gelatinelosung in ca. 1 Stunde ver- 
schaumt. 

Der medizinische, resorbierbare Schaum kann analog 
z. B. auch aus anderen Materialien wie Kollagen, Starke, 
Alginat, Pektin oder Hydrokolloiden hergestelit wer- 15 
den. Entsprechend wird ein geeignetes Vernetzungsmit- 
tel eingesetzt. 

Den erfindungsgemaBen Schwammen konnen phar- 
mazeutische Wirkstoffe wie Antibiotika, Desinfizien- 
zien, Konservierungsmittel oder gerinnungsfordernde 20 
Stoffe wie Thrombin zugesetzt werden. Dazu werden 
Losungen dieser pharmazeutischen Wirkstoffe der Ge- 
latinelosung vor dem Verschaumen zugesetzt. 

Beispiei 25 

In 50 kg sterilem, pyrogenfreiem dest. Wasser werden 
3,78 kg Gelatine Typ A mit einem Bloomwert von > 
250 bei 60° C gelost. 0,010 kg Formaldehyd (37%) wer- 
den in 2,0 1 sterilem, pyrogenfreiem dest Wasser gelost 30 
und mit der Gelatinelosung gemischt. Die sterilfiltrierte 
Losung wird bei einer Temper atur von 30— 35° C und 
mit einer Forderieistung von 60 1/h zusammen mit steril- 
filtrierten Stickstoff bei einem Injektionsdruck von 
5 — 7 bar durch das Dispergierrohr gedruckt und ver- 35 
schaumt Die Dichte des NaBschaumes wird zur Rege- 
lung des optimalen Gasdrucks bzw. Gasvolumens ge- 
messen. 

Bezugszeichenliste 40 

1 Behalter mit Riihrer 

2 Zulauf Wasser 

3 Zulauf Vernetzerlosung 

4 Steriifilter 45 

5 DampfanschiuB 

6 Kuhlbehalter/Warmetauscher 

7 Pumpe 

8 Dispergierrohr 

9 Fullkorper so 

10 Auslaufstutzen 

11 Thermometer 
12Gasbehalter 

13 Dosierventil 

14 Steriifilter 55 

15 Trocknungsvorlage 

Patentanspruche 

1. Medizinischer Schwamm aus biologisch resor- 60 
bierbaren Materialien, erhaltlich durch Umsetzung 
des biologisch resorbierbaren Materials in waBri- 
ger Losung bei einer Konzentration von 
2-15Gew.-°/o 

mit einem Aldenydgruppen enthaltenden Vernet- 65 
zungsmittel in waBriger Losung bei einer Konzen- 
tration von 0,05—0,5 Gew.-°/o, wobei man 

a) die waBrige Losung des biologisch resor- 
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bierbaren Materials mit der waBrigen Losung 
des Vernetzungsmittels vermischt und mittels 
einer Pumpe durch ein Dispergierrohr fordert 
unter gleichzeitigem Durchleiten eines mit ei- 
nem Druck von 1—9 bar beaufschlagten Ga- 
ses und 

b) den so erhaltenen Schaum in eine Trock- 
nungsanlage abfullt 

2. Medizinischer Schwamm nach Anspruch 1, da- 
durch gekennzeichnet, daB die biologisch resor- 
bierbaren Materialien Gelatine, Kollagene, Algina- 
te, Starken, Pektine, Hydrokolloide oder Mischun- 
gen aus diesen Materialien sind. 

3. Medizinischer Schwamm nach Anspruch 1 und 2, 
dadurch gekennzeichnet, daB das Vernetzungsmit- 
tel Formaldehyd ist. 

4. Medizinischer Schwamm nach Anspruch 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet, daB das Dispergierrohr 
mit Fullkorpern in Form von Schraubenfedern ge- 
fuilt ist 

5. Medizinischer Schwamm nach Anspruch 1 bis 4, 
dadurch gekennzeichnet, daB das eingeblasene Gas 
Luft oder Stickstoff ist. 

6. Medizinischer Schwamm nach Anspruch 1 bis 5, 
dadurch gekennzeichnet, daB der Schwamm durch 
Lyophilisierung getrocknet wird. 

7. Verfahren zur Herstellung eines medizinischen 
Schwammes aus biologisch resorbierbaren Mate- 
rialien, dadurch gekennzeichnet, daB man das bio- 
logisch resorbierbare Material in waBriger Losung 
bei einer Konzentration von 2 — 15 Gew.-°/o 

mit einem Aldehydgruppen enthaltenden Vernet- 
zungsmittel in waBriger Losung bei einer Konzen- 
tration von 0,05—0,5 Gew.-% umsetzt, 
wobei man 

a) die waBrige Losung des biologisch resor- 
bierbaren Materials mit der waBrigen Losung 
des Vernetzungsmittels vermischt und mittels 
einer Pumpe durch ein Dispergierrohr fordert 
unter gleichzeitigem Durchleiten eines mit ei- 
nem Druck von 1—9 bar beaufschlagten Ga- 
ses und 

b) den so erhaltenen Schaum in eine Trock- 
nungsanlage abfullt. 

8. Vorrichtung zur Herstellung eines medizinischen 
Schwammes aus biologisch resorbierbaren Mate- 
rialien, bestehend aus einem mit einem Rtihrwerk 
und einem AnschluB (2) fur destilliertes Wasser so- 
wie einem AnschluB (3) fur die Vernetzerlosung 
ausgerlisteten Behalter (1), einem nachgeschalteten 
AnschluB (5) fur Dampf, einem Steriifilter (4), einem 
Kiihlbehalter (6), einer Pumpe (7), einem mit Full- 
korpern (9) versehenen Dispergierrohr (8), einem 
mit einem Thermoelement (11) versehenen Aus- 
laufstutzen (10) und einer sich daran anschlieBen- 
den Vorlage (15) zur Trocknung des Schwamms, 
gekennzeichnet durch eine zwischen der Pumpe (7) 
und dem Dispergierrohr (8) seitlich angeordneten 
Gaseinleitungsvorrichtung aus einem geschlosse- 
nen Gasbehalter (12), einer Regelvorrichtung (13) 
zur Gasdosierung und einem Steriifilter (14). 
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